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HUBUNGAN ANTARA JUMLAH NEUTROFIL DAN MONOSIT 
DENGAN TINGKAT MORTALITAS PADA PENDERITA STROKE 
ISKEMIK 
Abstrak
Stroke merupakan sindrom dengan manifestasi klinis yang berkembang cepat dan 
dapat menimbulkan gangguan fungsional otak lebih dari 24 jam. Gambaran 
patologi iskemia pada stroke dapat menimbulkan infiltrasi leukosit yang dapat 
mempercepat dan memperluas infark. Peningkatan jumlah neutrofil dan monosit 
dapat menimbulkan prognosis yang buruk hingga kematian. Penelitian ini bertujuan 
untuk mengidentifikasi adanya hubungan antara jumlah neutrofil dan monosit 
dengan tingkat mortalitas pada pasien stroke iskemik. Jenis penelitian ini bersifat 
observasional analitik dengan pendekatan cross sectional. Jumlah sampel sebanyak 
146 sampel  terdiri dari 73 pasien hidup dan 73 pasien meninggal dunia yang 
diambil dengan teknik consecutive sampling.  Sampel penelitian berupa data rekam 
medis pasien stroke iskemik lengkap dengan hasil hitung jenis leukosit dan status 
mortalitas pasien. Data dianalisis menggunakan uji Chi-Square dilanjutkan uji 
regresi logistik dengan software analisis komputer. Hasil uji chi-square hubungan 
antara jumlah neutrofil dengan tingkat mortalitas menunjukkan p=<0,001 dan 
RP=2,353 dan hubungan antara jumlah monosit dengan tingkat mortalitas 
menunjukkan p=0,002 dan RP=1,985. Maka secara statistik hipotesis penelitian ini 
diterima dan memiliki hubungan (p=<0,05). Hasil uji regresi logistik peningkatan 
neutrofil p=< 0,001 dan peningkatan monosit p=0,001. Nilai probabilitas 69,2%. 
Terdapat hubungan antara jumlah neutrofil dan monosit dengan tingkat mortalitas 
pada penderita stroke iskemik.  
Kata Kunci : Neutrofil, Monosit, Stroke Iskemik, Mortalitas 
Abstract 
Stroke is a syndrome with rapidly growing clinical manifestations and may cause 
functional brain disorders lasting more than 24 hours. The description of ischemic 
pathology in stroke can lead to leukocyte infiltration that can accelerate and extend 
infarction. An increase in the number of neutrophils and monocytes can lead to a 
poor prognosis until death. This study aims to identify the relationship between the 
number of neutrophils and monocytes with mortality rates in patients with ischemic 
stroke. This research type is analytic observational with cross sectional approach. 
The number of samples used as many as 146 samples consisted of 73 live patients 
and 73 patients died with consecutive sampling technique. The sample of research 
is medical record of ischemic stroke patient complete with leukocyte count and 
patient mortality. Data were analyzed using Chi-Square test followed by logistic 
regression test with computer analysis software. The chi-square test of the 
relationship between neutrophil count and mortality rate showed p=<0.001 and 
RP=2.353 and the relationship between monocyte count and mortality rate showed 
p=0.002 and RP=1.985. So statistically this research hypothesis accepted and have 
relationship (p=<0,05). Result of logistic regression test increase of neutrophil 
p=<0,001 and increase of monocyte p=0,001. Probability value 69.2%. There is a 
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relationship between the number of neutrophils and monocytes with mortality rates 
in patients with ischemic stroke. 
Keywords: Neutrophil, Monocyte, Ischemic Stroke, Mortality 
1. PENDAHULUAN 
Stroke adalah suatu sindrom yang ditandai dengan gejala dan atau tanda klinis 
yang berkembang dengan cepat. Gejala yang ditimbulkan berupa gangguan 
fungsional otak fokal maupun global yang berlangsung lebih dari 24 jam 
(kecuali ada intervensi bedah atau membawa kematian). Penyebabnya tidak 
disebabkan oleh sebab lain selain penyebab vaskuler (Gofir, 2011).  
Setiap tahun 15 juta orang di dunia terkena penyakit stroke, 5 juta dari 
yang terkena meninggal dunia dan 5 juta lainnya mengalami kelumpuhan 
permanen (World Health Organization, 2010). Prevalensi stroke berdasarkan 
diagnosis dokter di Indonesia mengalami peningkatan dari 8,3% pada tahun 
2007 menjadi 12,1 % pada tahun 2013. Di provinsi Jawa Tengah, stroke juga 
mengalami peningkatan yang cukup menonjol yaitu 7,9 % (dari jumlah 
penduduk) pada tahun 2007 menjadi 12.2 % pada tahun 2013. Prevalensi  
stroke iskemik di Jawa Tengah pada tahun 2012 adalah sebesar 0,07 lebih 
rendah dibanding 2011 (0,09%) dari 33.270.207 jiwa (Kementrian Kesehatan 
RI, 2014). 
Gambaran patologis iskemia dapat menginduksi neuroinflamasi 
menimbulkan infiltrasi leukosit dari sirkulasi darah yang dapat mempercepat 
dan memperluas infark (Kim, et al., 2016). Pasien dengan angka lekosit yang 
tinggi yang diregulasi saat terjadi neuroinflamasi memiliki outcome fungsional 
neurologis yang berat, memperluas volume lesi, meningkatkan lama masa 
rawat inap dan dikaitkan dengan mortalitas jangka panjang (Smedbakken, et 
al., 2011; Gofir & Indera, 2014; Hamzah, 2015). Sebaliknya, menurut 
Irmanesh, et al. (2014) angka leukosit tidak memiliki nilai prediktif terhadap 
mortalitas pasien stroke iskemik di rumah sakit. Monosit menimbulkan 
prognosis yang buruk dikaitkan dengan respons bawaan dan aktivasi platelet 
(Urra, et al., 2009; Ishikawa, et al., 2012). Jumlah neutrofil yang tinggi pada 
pasien stroke menimbulkan hasil fungsional buruk, meningkatnya tingkat 
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rekurensi, dan meningkatnya tingkat kematian (Kim, et al., 2012; Lök & 
Gülaçtı, 2016; Xue, et al., 2017). 
Beberapa jenis sel berkontribusi terhadap peradangan pasca-iskemik, 
termasuk sel endotel, astrosit, mikroglia dan neuron. Elemen kunci dalam reaksi 
peradangan melibatkan molekul pensinyalan, sel inflamasi, molekul adhesi dan 
regulator transkripsi (Guo, et al., 2013). 
Peningkatan jumlah Ca2+, radikal bebas oksigen dan iskemia itu sendiri 
dapat mengaktifkan astrosit dan mikroglia untuk menghasilkan sitokin 
proinflamasi seperti interleukin-1 (1L-1), tumor necrosis factor-α (TNF-α) dan 
interleukin-1β (1L-1β), Serta faktor neuroprotektif, seperti eritropoietin, 
TGFb1, dan metallothionein-2. Sebagian besar sitokin ini dapat menginduksi 
produksi beberapa molekul adhesi seperti selektin (P-selektin, E-selektin), 
superfamili imunoglobulin (molekul adhesi interselular-1, molekul adhesi 
endotel vaskular-1) dan integrin. Sementara interleukin-8 (1L-8), monocyte 
chemoattractant protein-1 (MCP-1) dan kemokin lainnya berperan penting 
dalam migrasi sel inflamasi. Dengan bantuan matrix metalloproteinase (MMP), 
matriks ekstraselular dipecah, dan sel-sel inflamasi menyusup ke parenkim 
otak. Empat sampai enam jam setelah onset iskemia, leukosit beredar mencapai 
penumbra. Neutrofil dianggap sebagai subtipe leukosit pertama yang terlibat 
dalam peradangan (Tuttolomondo, et al., 2012; Guo, et al., 2013). 
Saat terjadi stroke iskemik, neutrofil dapat menyebabkan inflamasi steril 
dengan berinteraksi dengan molekul adhesi endotel untuk memperlambat 
gerakan intravaskular dan menginduksi polarisasi, yang menyebabkan adhesi 
pada endotelium pro-inflamasi. Neutrofil mencapai angka puncak pada 2 - 4 
hari setelah stroke iskemik dan kemudian menurun setelahnya. Selama periode 
ini, aktivasi neutrofil proinflamasi berkontribusi pada gangguan sawar darah 
otak, peningkatan ukuran infark, transformasi hemoragik, dan hasil neurologis 
yang lebih buruk (Benakis, et al., 2015; Kim, et al., 2016). 
Monosit dikelompokkan menjadi dua subset bagian utama berdasarkan 
reseptor kemokin dan tingkat ekspresi Ly6C, yaitu pro-inflamasi 
(CX3CR1lowCCR2+Ly6Chigh) yang memiliki jangka hidup pendek dan secara 
aktif direkrut untuk jaringan yang radang dan berkontribusi terhadap respon 
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inflamasi, dan anti-inflamasi (CX3CR1highCCR2-Ly6Clow) yang memiliki 
jangka waktu yang panjang dan terus berpatroli di lumen pembuluh darah, 
yang berkontribusi terhadap pemeliharaan homeostasis vaskuler (Naert & 
Rivest, 2013). Pada penderita stroke, monocyte chemoattractant protein-1 
(MCP-1, CCL2) dan reseptor CC chemokine receptor 2 (CCR2) diketahui 
terlibat dalam respon inflamasi pada otak yang cedera. Beberapa penelitian 
menunjukkan bahwa tikus dengan defisiensi CCL2 atau CCR2 mengurangi 
akumulasi makrofag fagositik dengan infark yang lebih kecil pada model 
stroke eksperimental, menunjukkan monosit CCR2 mungkin memiliki efek 
merusak (Kim, et al., 2016). 
Prognosis stroke salah satunya dapat dilihat dari aspek kematian. 
Tingkat mortalitas kasus 30 hari secara substansial lebih tinggi pada pasien 
dengan perdarahan serebral (63,3%) dan perdarahan subarakhnoid (58,6%) 
dibandingkan pasien dengan infark serebral (9,0%) (Gofir, 2011). Penelitian 
ini bertujuan mengetahui apakah ada hubungan antara jumlah neutrofil dan 
monosit dengan tingkat mortalitas pada penderita stroke iskemik. 
2. METODE  
Penelitian ini menggunakan desain  penelitian observasional analitik dengan 
pendekatan cross sectional. Penelitian ini dilaksanakan di Unit Rawat Inap 
bagian Saraf  RSUD Kabupaten Sukoharjo dan RSU Darmayu Ponorogo pada 
bulan Desember 2017 - Januari 2018. Sampel yang digunakan untuk penelitian 
ini adalah pasien stroke iskemik di RSUD Kabupaten Sukoharjo dan RSU 
Darmayu Ponorogo. Jumlah sampel sebanyak 146 sampel  terdiri dari 73 
pasien hidup dan 73 pasien meninggal dunia. Pengambilan sampel 
menggunakan data rekam medis yang dilakukan menggunakan teknik 
consecutive sampling. 
Analisis data penelitian menggunakan uji Chi-Square dan regresi 
logistik untuk mengetahui ada tidaknya hubungan antara jumlah neutrophil dan 




3. HASIL DAN PEMBAHASAN 
3.1 Hasil 
Tabel 1. Distribusi dan Hasil Uji Bivariat Chi-Square Jumlah Neutrofil dan 





n % n % n %  
Jumlah 
Neutrofil 
Meningkat 62 84,9% 41 56,2% 103 70,5% 
<0,001 Normal 11 15,1% 32 43,8% 43 29,5% 
Total 73 100,0% 73 100,0% 146 100,0% 
Jumlah 
Monosit 
Meningkat 61 83,6% 44 60,3% 105 71,9% 
0,002 Normal 12 16,4% 29 39,7% 41 28,1% 
Total 73 100,0% 73 100,0% 146 100,0% 
1. Karakteristik Sampel Penelitian 
Penelitian ini dilakukan di RSUD Ir. Soekarno Sukoharjo dan 
RSU Darmayu Ponorogo pada bulan Desember 2017 – Januari 2018. 
Pendekatan penelitian ini menggunakan cross sectional. Data 
merupakan data sekunder yang diambil dari rekam medis pasien 
dengan metode consecutive sampling. Sampel penelitian sebanyak 146 
pasien yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi yang masing-
masing terdiri dari 73 pasien stroke iskemik yang masih hidup dan 73 
pasien stroke iskemik yang sudah meninggal dunia. 
a. Jumlah Neutrofil 
Berdasarkan tabel 2 didapatkan jumlah sampel sebanyak 
146 orang terdiri dari pasien dengan peningkatan jumlah neutrofil 
sebanyak 103 orang (70,5%) dan pasien dengan jumlah neutrofil 
normal sebanyak 43 orang (29,5%). Jumlah pasien hidup yang 
mengalami peningkatan jumlah neutrofil sebanyak 41 orang 
(56,2%) dan pasien hidup dengan jumlah neutrofil normal sebanyak 
32 orang (43,8%). Jumlah pasien meninggal dunia dengan 
peningkatan jumlah neutrofil sebanyak 62 orang (84,9%) dan 
pasien meninggal dunia dengan jumlah neutrofil normal sebanyak 
11 orang (15,1%). 
b. Jumlah Monosit 
Berdasarkan tabel 2 didapatkan jumlah sampel sebanyak 
146 orang terdiri dari pasien dengan peningkatan jumlah monosit 
sebanyak 105 orang (71,9%) dan pasien dengan jumlah monosit 
normal sebanyak 41 orang (28,1%). Jumlah pasien hidup yang 
mengalami peningkatan jumlah monosit sebanyak 44 orang 
(60,3%) dan pasien hidup dengan jumlah monosit normal sebanyak 
29 orang (39,7%). Jumlah pasien meninggal dunia dengan 
peningkatan jumlah monosit sebanyak 61 orang (83,6%) dan pasien 
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meninggal dunia dengan jumlah monosit normal sebanyak 12 orang 
(16,4%). 
2. Uji Analisis Bivariat 
a. Hubungan antara jumlah neutrofil dengan tingkat mortalitas stroke 
iskemik 
Hasil dari Uji chi-square diperoleh nilai p = <0,001 maka 
dapat disimpulkan bahwa terdapat hubungan antara jumlah 
neutrofil dengan tingkat mortalitas stroke iskemik. Rasio prevalensi 
(RP) yang didapatkan dari rumus RP=A/(A+B):C/(C+D) adalah 
2,353. RP >1 menunjukkan bahwa peningkatan neutrofil 
merupakan faktor risiko terhadap kematian pasien stroke iskemik. 
b. Hubungan antara jumlah monosit dengan tingkat mortalitas stroke 
iskemik 
Hasil dari Uji chi-square diperoleh nilai p = 0,002 maka 
dapat disimpulkan bahwa terdapat hubungan antara jumlah monosit 
dengan tingkat mortalitas stroke iskemik. Rasio prevalensi (RP) 
yang didapatkan dari rumus RP=A/(A+B):C/(C+D) adalah 1,985. 
RP >1 menunjukkan bahwa peningkatan monosit merupakan faktor 
risiko terhadap kematian pasien stroke iskemik. 
C. Uji Analisis Multivariat 
Berdasarkan tabel Hosmer and Lemeshow Test pada lampiran 6 
didapat nilai chi-square sebesar 0,651 dengan nilai probabilitas sebesar 
0,722. Dapat disimpulkan jika persamaan yang diperoleh mempunyai 
kalibrasi yang baik (0,722 > 0,05) dan dapat diartikan jika model dapat 
diterima karena telah cukup untuk menjelaskan data dan tidak ada 
perbedaan signifikan antara model dengan nilai observasinya. 
 
Tabel 2. Hasil Uji Regresi Logistik 
  
  
B Sig.(P) Exp(B) 













1,347 0,001 3,845 
1,692 8,736 
  Constant -2,130 0,000 0,119   
Pada tabel 6 di atas didapatkan hasil p untuk peningkatan 
neutrofil sebesar <0,001 atau <0,05 yang menunjukkan bahwa terdapat 
pengaruh yang signifikan antara peningkatan jumlah neutrofil dengan 
tingkat mortalitas pasien stroke iskemik dan untuk peningkatan 
monosit nilai p sebesar 0,001 atau <0,05 yang menunjukkan bahwa 
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terdapat pengaruh yang signifikan antara peningkatan jumlah monosit 
dengan tingkat mortalitas pasien stroke iskemik.  
Nilai B pada peningkatan neutrofil dan peningkatan monosit 
masing-masing bernilai 1,597 dan 1,347. Keduanya bernilai positif 
yang menunjukkan bahwa peningkatan neutrofil dan peningkatan 
monosit masing-masing mempunyai hubungan positif dengan tingkat 
mortalitas pasien stroke iskemik. 
3.2 Pembahasan 
Berdasarkan hasil dari analisis statistik data yang didapatkan dari 
RSUD Ir. Soekarno Sukoharjo dan RSU Darmayu Ponorogo pada bulan 
Desember 2017 – Januari 2018, maka dapat dijabarkan sebagai berikut: 
Pada tabel 2 yang menghubungkan antara jumlah neutrofil dengan 
tingkat mortalitas stroke iskemik didapatkan hasil bahwa jumlah pasien 
stroke iskemik lebih banyak pada pasien dengan peningkatan jumlah 
neutrofil sebanyak 103 orang (70,5%) dibandingkan pasien stroke iskemik 
dengan jumlah neutrofil normal sebanyak 43 orang (29,5%). Jumlah pasien 
meninggal dunia lebih banyak pada pasien dengan peningkatan jumlah 
neutrofil sebanyak 62 orang (84,9%) dibandingkan pasien meninggal dunia 
dengan jumlah neutrofil normal sebanyak 11 orang (15,1%). Berdasarkan 
hasil dari Uji chi-square diperoleh nilai p = <0,001 maka dapat 
disimpulkan bahwa terdapat hubungan antara jumlah neutrofil dengan 
tingkat mortalitas stroke iskemik. Hasil yang didapatkan sesuai dengan 
hasil penelitian Lök & Gülaçtı (2016) yang berkesimpulan bahwa 
peningkatan neutrofil berhubungan dengan meningkatnya mortalitas pada 
pasien stroke iskemik. 
Jumlah leukosit dan neutrofil meningkat pada penderita yang 
meninggal dibandingkan dengan pasien yang masih hidup, dengan elevasi 
terbesar terjadi pada subtipe stroke iskemik akut karena kardioembolisme. 
Jumlah neutrofil yang meningkat merupakan indikator awal kerusakan 
otak iskemik dan dikaitkan dengan prognosis buruk setelah 3 bulan, 
volume infark yang lebih besar, dan peningkatan keparahan stroke pada 
tahap awal iskemia (Lök & Gülaçtı, 2016). 
Pada tabel 2 yang menghubungkan antara jumlah monosit dengan 
tingkat mortalitas stroke iskemik didapatkan hasil bahwa jumlah pasien 
stroke iskemik lebih banyak pada pasien dengan peningkatan jumlah 
monosit sebanyak 105 orang (71,9%) dibandingkan pasien stroke iskemik 
dengan jumlah monosit normal sebanyak 41 orang (28,1%). Jumlah pasien 
meninggal dunia lebih banyak pada pasien dengan peningkatan jumlah 
monosit sebanyak 61 orang (83,6%) dibandingkan pasien meninggal dunia 
dengan jumlah monosit normal sebanyak 12 orang (16,4%). Berdasarkan 
hasil dari Uji chi-square diperoleh nilai p = 0,002 maka dapat disimpulkan 
bahwa terdapat hubungan antara jumlah monosit dengan tingkat mortalitas 
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stroke iskemik. Hasil yang didapatkan sesuai dengan hasil penelitian Urra, 
et al., (2009) dan Ren, et al., (2017) yang berkesimpulan bahwa 
peningkatan monosit berhubungan dengan meningkatnya keparahan stroke 
yang merujuk pada prognosis buruk atau kematian. 
Monosit yang mengalami peningkatan pada pasien yang meninggal 
dunia dianggap merupakan efek dari ekspresi CC chemokine receptor 2 
(CCR2) yang dianggap merusak (Kim, et al., 2016). CCR2 dan ligan CCL2 
(MCP-1) diketahui terlibat dalam inflamasi otak setelah iskemia serebral. 
Mobilisasi monosit pro-inflamasi dari sumsum tulang ke sirkulasi darah 
telah dilaporkan benar-benar tergantung dari CCR2. Setelah mobilisasi, 
monosit pro-inflamasi mampu menyusup ke otak yang mengalami radang, 
di mana mereka berdiferensiasi menjadi makrofag (Elali & Leblanc, 2016). 
Beberapa penelitian dengan tikus percobaan dengan defisiensi CCL2 
menunjukan akumulasi makrofag fagositik di otak dan luas infark yang 
lebih kecil setelah oklusi arteri serebral dibandingkan kontrol. Hasil ini 
membuktikan bahwa CCR2 dianggap berperan dalam prognosis yang 
memburuk (Chu, et al., 2014).  
Hasil p pada hasil analisis uji multivariat regresi logistik (tabel 3) 
untuk peningkatan neutrofil sebesar <0,001 atau <0,05 yang menunjukkan 
bahwa terdapat pengaruh yang signifikan antara peningkatan jumlah 
neutrofil dengan tingkat mortalitas pasien stroke iskemik dan untuk 
peningkatan monosit nilai p sebesar 0,001 atau <0,05 yang menunjukkan 
bahwa terdapat pengaruh yang signifikan antara peningkatan 
jumlahvmonosit dengan tingkat mortalitas pasien stroke iskemik.  
Rumus persamaan yang didapatkan dari nilai B pada variabel 






p : probabilitas untuk terjadinya suatu kejadian 
e : bilangan natural 
a : nilai koefisien tiap variabel 
x : nilai variabel bebas 
𝑦 = 𝑘𝑜𝑛𝑠𝑡𝑎𝑛𝑡𝑎 +  𝑎1𝑥1 + 𝑎2𝑥2 + ⋯ + 𝑎𝑖𝑥𝑖 
𝑦 =  −2,130 + 1,597 + 1,347 
𝑦 = 0,814 





𝑝 = 0,692 
Jadi, probabilitas pasien stroke iskemik dengan peningkatan 






Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan terdapat hubungan antara 
jumlah neutrofil dan monosit dengan tingkat mortalitas pada penderita stroke 
iskemik. Dengan peningkatan neutrofil sebagai variabel dengan risiko lebih 
tinggi dibandingkan peningkatan monosit pada tingkat mortalitas. Probabilitas 
yang didapat pada pasien stroke iskemik dengan peningkatan neutrofil dan 
peningkatan monosit adalah sebesar 69,2%. 
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